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   1. Extracted urinary and biliary calculi were immersed in renacidin solutions of various 
concentrations and their dissolving processes were observed. 

   Phosphate, carbonate and magnesium phosphate calculi were markedly dissolved, especi-
ally at the concentrations of 10 per cent or more. Oxalate calculi were less dissoluble, and 
uric acid, cholesterol and bilirubin calculi remained unchanged. 

   2. A comparative study of solution G, solution M and 10 per cent renacidin solution 
showed that the latter was the most efficient solvent. 

   3. Ten per cent renacidin solution gave no  remz,nIzable changes to the eyes of a  rabbit 
instilled with it once an hour for 6 hours and to the mucous membrane of a  newly removed 
human ureter immersed in it for 24 hours.

優 れた結石溶解剤の 出現は我 々泌尿器科医の

渇望す るところであるが,最 近,Renacidinと

称 す る新結石溶 解剤が紹介 され(MulvaneyS),

1959),臨 床 実験 に於 て も好成 績 が 得 ら れ て

い る(Mulvaney6).1960,Abeshouse等,2)

1961).

我 々 も本剤 を入手 し,そ の摘 出結石 に対 する

溶 解作用,粘 膜刺戟作 用等 に就 て基礎的実験 を

行 う事沁咄 来 たので報告 する.

Renacidinに つ いて

Renacidinは 拘搬酸,グ ルコン酸,林 檎酸等の多

価有機酸65%を 主成分とす る白色粉末状物質で,そ の

化学組成の詳細は明かでないが,Abe3house等2)(19

61)に よるとTable1の 如 くである.

本剤は水に易溶性で,加 熱,加 圧によりその力価を

減じない.臨 床的には,通 常,蒸 溜水で10%溶 液 とし

て用い,そ の場合のpHは 略々4.0で あ る.10%の

濃度に於ては,家 兎に対し静脈内及び腹腔内注射にて

何等毒性を認めないと言われる。

Table1.Formulaforrenacidin(Abe3houseeしa1.,1961). 、
Edible,multivalentorganicacidsselectedfromthegroup=gluconic,

citric,malicintheformoftheirlacto且es,anhydridesandacid

salts6596

Estersoftheseacidsconsisti1}gofthemethy1,ethylorpropylesternotmorethaロ1%

Inertingredients31%

Moisturenotmorethan1%

Salts,suchassodiumchloridenotmorethanO.5%

Arylacidssuchasbenzoic且otmorethanl%

CalciumassilicateandphosphatenotmorethanO.5%
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結石溶解力は燐酸石灰,炭 酸石灰及び燐酸∀グネシ

ウム ァンモンに対しては強 く,蔭 酸石灰,尿 酸塩及

びコレステロールに対しては比較的弱いと され てい

る.

実 験

】.試 験管内結石溶解作用

実験に供 した摘出結石は,尿 路結石16個,胆 石2個,

計18個 で,そ の主成分及び重量はTable2の 如 くで

ある.

Table2.

Calcu1Us

No.

Chief

ingredients
Weight
(gm)

1 P,0 46.0

2 P,0 39.4

3 P,0,M 10.2

4 u 0.7

5 P,0,C 1.1

6 P,0 0.6

7 P,0,M 1.7

8 U,P 0.4

9 P,0,C,M 0.9

10 P,0 1.8

11 P,0 0.2

12 P,0 0.3

13 U,0,P 6.6

14 P,0 0.4

15 P,0 2.1

16 u 0.7

17 Cholesterin 0.4

18 Bi1至rubin 1.5

Pphosphate,Ooxalate,

Ccarbonate,Uurate,

Mmagnesiumsalt。
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L実験1.〕 尿 路結石5個 を夫々4分 し,之 を 蒸 溜

水,5%,10%,20%Renacidin溶 液ケこ浸漬,37℃ に

て7日 間観察した。

その結果はTable3の 如 く,尿 酸結石を除 く他の

結石は総てRenacidinの 各濃度に於て溶解が認めら

れ,殊 に10%以 上 の濃度に於て著明であつた.

結石の溶解過程は,Renacidin溶 液に浸漬後間も

なく結石表面に発泡を認め,溶 液は次第に洞濁しはじ

める.次 いで結石表面は白色穎粒状となり,時 間の経

過につれてその穎粒状物質は結石表面より剥脱し試験

管底に沈澱する.沈 澱量の増加に従い結石の容積は次

第に減少し遂に全 く崩壊するに至る(Fig.1,2).

〔実 験2.〕 尿路結石8個 を10%Renacidin溶 液

に浸漬,24時 間毎に溶液を更新しつつ,37℃ にて14

日間観察を続けた.

その結果はTable4の 如 く,尿 酸塩結石には殆 ど

変化が認められなかつたが,他 の結石は何れも実験1.

と同様の経過をもつて溶解した.

Fig,3,4に 見 られる如 く.燐 酸塩を主成分とす る

珊瑚樹状結石に於ては,多 量の泥状沈澱物を生じて容

積の著明な縮少を認め,重 量も39.49が15.19に 減

少 した.

〔実験3.〕 尿路結石3個 を各4分 し,蒸 溜水,10%

Renacidin,SolutionG及 びSolutionM中 に浸

漬,37。Cに て観察,之 等の結石溶解力を比較した.

そ の結果はTable5の 如 く,各 液共尿酸塩結石に

対しては作用しなかつたが,他 の結石に対しては10%

Renacidin溶 液 の溶解力が最も優iれていた(Fig.5).

〔実 験4.〕2個 の胆石を10%Renacidin溶 液に

浸漬,37℃ にて観察したが,コ レステリン結 石には

殆ど変化なく,ビ リルビソ結石は小片に破砕したのみ

であつた.(Table6).

Table3,

Calculus

No.

5

Ingredients

∫

Concentrationsof
renacidin(%)

P,0,C

Contro1

5

10

20

Durationofimmersion

・mrn・d・…1・d・yl・d・y・1 7days

unchanged

unchanged ・(・)1 T(+)

・(・)IT(・)1・(・)1 G(朴)

・(・)IT(・)・(・)i S(廿)
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6

7

8

9

P,0

P,O,M

U,P

P,0,C,M

Control

5

10

20

unchanged

B(一)

B(一)

B(+)

T(±)

G(+)

G(+)

Contro1

5

10

unchanged

B(士)

B(碁)

T(+)

T(+)

G(H)

S(帯)

S(帯)

T(+)

S(+)

S(措)

'

softened

20 B(甘) T(+)

S(帯)

completelydissolved

completelydissolved

Control

5

10

20

softened

S(升)

S(枡)

.S(冊)
「

Lcompletelydissolved

u蕊changed

Control

5

10

20

unchanged

unchanged

B+)

B(+)

T(+)

T(+)

T(+)

S(+)

S(粁)

S(+)

S(什)

S(惜)

BBubbleso豆thesurfaceofthecalculus.

T:Turbidnessofthesolutio且.

G:Granularsurfaceofthecalculus.

S:Sedimentationofthedissol章edcalculus.

Table4.

Calculus

No.
Ingredients

Durationofimmersioh

immediate

1 P.0

」

B(冊)

2 P.0 B(冊)

3 P,0,M B(柑)

1day

G(+)

S(+)

G(士)

3days

S(+)

S(卦)

S(+)

4 u unchanged

10 P,0 B(帯) G(柵) S(+)

11 P.0 B(土) unchanged

12 P,0 B(±)
1

unchanged

7days

S(什)

S(耕)

S(甘)

T(+)

S(甘)

14days

S(冊)

S(柵)

S(柑)

T(+)

completely

dissolved

S(±)

1
S(+)

S(±)

脚

completely

dissolved

13 u, 0, P ・n・h・…dt S(+) S(続)

.
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Table5.

C鷺1usl
・,・ed・・…S。1。 。n,S

Durationofimmersion

immediate 1day ・d・y・1・d・y・i 4days

Control unchanged

14
10%renacidinB(什)P

.0 1・㈹
SolutionG B(+)

i・(・)

SolutionM B(+) S(+)

S(H)

S(畳)

S(+)

S(帯)[・ ・m・1…1・d・ss・1・ ・d

S(甘)

S(卦)

S(帯)

S(卦)

Control unchanged

15
10%renacidinB(十)P

,0
s(")ls(廿)

SolutionG B(一)
1・(・)1・ ㈲

SolutionM B(一)
1・(±)1・(")

S(耕)

S(帯)

S(柵)

completelydissolved

completelydissolved

S(辮)

16 u

CQntrol

10%re且acidin unchanged

SolutiollG

SolutionM

Table6,

Calculus

No.

17

18

Ingredients

Cholesterin

Bilirubin

Durationofimmersion

immediate 1day

unchanged

5days [ 7days

partiallybrokenup

B(+) brokenupintoseveralfragmellts

嚢.粘 膜に対す る作用

し実験5.〕10%Renacidin溶 液を1時 聞毎,6回

に亘 り家兎に点眼したが,何 等刺戟症状を起さなかつ

た.

〔実験6.〕 特発性腎出血患者の腎捌出直後の尿管約

3cmの 両端を結紮,管 腔内に10%Renacidin溶 液

を注入,生 理食塩水中に浸し,5℃ にて24時 間保存後

組織学的に検索したが,対 照に比して特に変化を認め

なかつた,

考 按

溶 解剤 を以て尿 路を灌流 し,直 接結石に作用

せ しめて之 を溶 解 しよう とす る試 みは,チ スチ

ン結 石に対 して ア・レカ リ剤 を用いたC・ ・w・114)

(1924)に 始 る。以来種 々の溶 解剤が報告 されて

居 り,代 表的 な もの としては,Suby等7)に よ

るSolutionG及 びSolutionM,Abesho-

use等1)に よ るVersene等 が ある.然 し之等

の溶解剤 は試験管 内実験 に於 ては比較 的優 れた

溶解作用 を示 すが,そ の溶解性 は燐酸塩及 び炭

酸塩結石 に止 り,且,粘 膜 に対す る刺戟性 が強

くて,臨 床的応用 に際 しては悲観的結果を経験

す る場合が 多 く3)・ 各種の結石 に有効 な広 い溶

解性を有す ると同時 に粘膜 に対す る刺戟性の少

い優秀 な溶解剤 の出現が待望 され てい る.

然 るに,1959年Mulvaneys)は 一 新結石溶

解剤Renacidinを 紹介 し,そ の試験管内実験

及 び3例 の臨床実験成績 を報告,更 に1960年 に

は腎13例,尿 管8例,膀 胱10例 の 尿路結石症及

び留置 カテ ーテルの石灰沈着15例,計46例 に使

用 し好成績 を収 めた6)次 いで1961年Abesh一
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ouse等2,は14例 の尿路結石症に応用し,結 石の

溶解或は軟化に対して極めて有効である事を報

告した.

我 々もRenacidinに 就て基礎的 実 験 を 行

い,本 剤は尿酸塩,コ レステ リン及びビ リル ビ

ソ結石に対しては殆ど無効であるが,燐 酸塩,

炭酸塩及びマグネシウム塩結石に対 しては,臨

床的に用いられる10%溶 液に於て,Solution

G及 びSolutionMに 勝る優れた溶解性を示

し,更 に蔭酸塩結石に対しても溶解力を有する

事並に粘膜刺戟作用の僅少である事を確認する

事が出来た.

Renacidinは,夫 々単独で結石溶解性を 認

められている拘橡酸,グ ルコソ酸,林 檎酸等の

多価有機酸を主成分とする点でSolutionG及

びSolutionMと 同様の原理に基 く製剤 で あ

るが,之 等 よりも,結 石溶解力及び無刺戟性の

点で一層優れた,臨 床的応用を試むべき新結石

溶解剤であると考える.

結 語

我々は新結石溶解剤Renacidinに 就て基礎

的実験を行い次の成績を得た:

1.Renacidinは 燐酸塩,炭 酸塩及び マ グ

ネシウム塩結石に対 して,殊 に10%以 上の濃度

に於て,優 れた溶解性を有 し,又 蔭酸塩結石に

対 して も可成 り溶 解憐を示す 但 し,尿 酸塩,

コ レステ リン及 び ビ リル ビン結石 には殆 ど無効

で ある.

2.10%Renacidin溶 液 の結石溶解力 は,

SolutionG及 びSolutionMよ りも勝つて

いる.

3.10%Renacidin溶 液 の粘膜刺戟 作用は

僅少 である.

(御指導,御 校閲を賜つた山本弘部長に深謝す る.

尚本研究は日本電信電話公社医学研究費に負 うところ

が多い.附 記して謝意を表する.)

文 献

1)Abeshouse,B.S。andWeinberg,T.エ

Uro1.,65:316,1951.

2)Abeshouse,G.AりAbeshouse,B.S.and

Doroshow,L.W.J.Uro1.,8669,1961.

3)Brosig,W.,Klosterhalfen,H.andKa-

ufmann,J.:"Ztshr.Uro1.,54畠245,1961.

4)Crowe11,A.エ=Surg.Gynec.&Obst.,

38:87,1924.(Brosigeta1.よ り引 用)

5)Mulvaney,W.P.:J.Uro1.,82546,

1959.

6)Mulvaney,W.P.:」.UroL,84:206,

1960.

7)Suby,HりSuby,R.M.andAlbright,F.

=NewE■g.」.Med.,22881,1943.



石原 川本一新結石溶解剤Renacidinに 関する基礎的実験

Fig.1.CalculusNo.7afteridayimm-

ersioninvariousconcentrationsof

renacidin.
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Fig.4.DissolvingprocessofCa正culus

No.2(Roentgenograms).

Fig.3.CalculusNo.2after14dayim皿 一

ersionin10%renacidin.

Fig.5.C・mp・ ・i・・n・ft・ ・4d・yimm・ ・si・n・fone

f。u.thf,agm・nt・ ・f・a1・ulu・N・ ・15in10%

renacidiロ(R),solutionG(G),solution.M(M)

anddistilledwater(C)。




